Formation de molécules neutres dans le mécanisme d'induction du dommage de l'ADN par les électrons de basse énergie by Thiam, Mame Asta
Universite de Sherbrooke 
Formation de molecules neutres dans le mecanisme d'induction du 
dommage a l'ADN par les electrons de basse energie 
Par 
Mame Asta TfflAM 
Departement de Radiobiologie et Medecine Nucleaire 
Memoire presente a la Faculte de Medecine et des Sciences de la Sante en 
vue de l'obtention du grade de maitre es sciences (M.Sc.) en Radiobiologie 
Sherbrooke, Quebec, CANADA 
Mai 2008 
©Droits reserves de Mame Asta THIAM 
1*1 Library and Archives Canada 
Published Heritage 
Branch 
395 Wellington Street 
Ottawa ON K1A0N4 
Canada 
Bibliotheque et 
Archives Canada 
Direction du 
Patrimoine de I'edition 
395, rue Wellington 
Ottawa ON K1A0N4 
Canada 
Your file Votre reference 
ISBN: 978-0-494-49588-9 
Our file Notre reference 
ISBN: 978-0-494-49588-9 
NOTICE: 
The author has granted a non-
exclusive license allowing Library 
and Archives Canada to reproduce, 
publish, archive, preserve, conserve, 
communicate to the public by 
telecommunication or on the Internet, 
loan, distribute and sell theses 
worldwide, for commercial or non-
commercial purposes, in microform, 
paper, electronic and/or any other 
formats. 
AVIS: 
L'auteur a accorde une licence non exclusive 
permettant a la Bibliotheque et Archives 
Canada de reproduire, publier, archiver, 
sauvegarder, conserver, transmettre au public 
par telecommunication ou par I'lnternet, prefer, 
distribuer et vendre des theses partout dans 
le monde, a des fins commerciales ou autres, 
sur support microforme, papier, electronique 
et/ou autres formats. 
The author retains copyright 
ownership and moral rights in 
this thesis. Neither the thesis 
nor substantial extracts from it 
may be printed or otherwise 
reproduced without the author's 
permission. 
L'auteur conserve la propriete du droit d'auteur 
et des droits moraux qui protege cette these. 
Ni la these ni des extraits substantiels de 
celle-ci ne doivent etre imprimes ou autrement 
reproduits sans son autorisation. 
In compliance with the Canadian 
Privacy Act some supporting 
forms may have been removed 
from this thesis. 
While these forms may be included 
in the document page count, 
their removal does not represent 
any loss of content from the 
thesis. 
•*• 
Canada 
Conformement a la loi canadienne 
sur la protection de la vie privee, 
quelques formulaires secondaires 
ont ete enleves de cette these. 
Bien que ces formulaires 
aient inclus dans la pagination, 
il n'y aura aucun contenu manquant. 
RESUME 
Formation de molecules neutres dans le mecanisme d'induction du dommage a l'ADN 
par les electrons de basse energie 
Mame Asta Thiam 
Departement de Medecine Nucleaire et Radiobiologie, Faculte de Medecine, Universite 
de Sherbrooke, Sherbrooke, Quebec, Canada, J1H5N4 
Un des principaux buts du domaine de la radiobiologie est de dormer une 
description complete des effets de la radiation ionisante (RI) sur les cellules vivantes et 
sur l'organisme humain, en analysant la sequence des evenements par lesquels les 
radiations modifient un systeme biologique. Ce sont tout d'abord les evenements 
ultrarapides (10"15 - 10"12s) qui initient tout le processus de modification (dommage). Les 
etudes presentees dans ce memoire portent sur ce type d'evenement durant l'irradiation 
de l'acide desoxyribonucleique (ADN). Ce choix est dicte par Fimportance de l'ADN qui 
est la structure cible causant la letalite cellulaire. 
Les electrons de basse energie (EBE) represented un element tres important en 
sciences des radiations, surtout en ce qui concerne les phenomenes ultrarapides (de 
l'ordre de la femtoseconde (fs)) se produisant lors de l'impact de la radiation sur le milieu 
biologique. En effet, suite a l'impact du rayonnement ionisant (RI) sur l'ADN, des 
electrons appeles electrons secondares (ES) sont attaches de la cible. II a ete montre, lors 
d'etudes recentes, que l'energie la plus probable de ces ES est de 9-10 eV et qu'ils 
portent en majorite une energie inferieure a 25 eV (Pimblott et La Verne, 2007). En plus, 
dans une cellule irradiee, il y a environ 105 produits secondaires (PS) par 1 MeV 
d'energie deposee (Pimblott et La Verne, 1995 ; Sanche, 2005), et parmi ces PS, il y a 
environ 4xl04 ES. II est done pertinent, voire necessaire, d'etudier l'effet des ES de basse 
energie sur l'ADN. Des etudes de ce genre ont ete plusieurs fois realisees auparavant. 
Cependant, les molecules neutres, qui pourtant ont un role tres important dans le 
dommage a l'ADN, ne sont pas assez etudiees par rapport aux ions par exemple. 
L'effet sur des monocouches autoassemblees (« Self Assembled Monolayers » : 
SAM) d'oligonucleotides (ODN) simple brin chimisorbes sur un substrat d'or a ete etudie 
par spectrometrie de masse des especes neutres desorbees suite a l'impact electronique. 
Les SAM sont bombardees a haut courant (10~6 Amp) et dans une chambre a hyper vide 
(10"9 Torr) avec des electrons ayant une energie de 3 a 25 eV, grace a un canon collime 
magnetiquement. 
Nos resultats montrent que les EBE ont des effets directs et indirects sur l'ADN. 
Ces effets semblent etre principalement des cassures de brin. II n'y a pas eu observation 
de molecules de Sucre ou de fragments contenant du phosphore ou encore de bases 
d'ADN entieres. Cependant, nous observons la formation de nouvelles (pour ce type 
d'experiences) molecules neutres. La section efficace absolue est obtenue a partir de la 
pression partielle absolue des molecules neutres. Nos resultats montrent qu'en plus des 
mecanismes resonnants tels que 1'attachement dissociatif d'electron (ADE), des 
excitations non resonantes (dissociations directes) sont a l'origine du dommage a l'ADN. 
Et les courbes de section efficace obtenues pour la majorite des molecules neutres ont la 
meme allure que les courbes de section efficace de cassure simple brin obtenues par Cai 
et al. (2006). D'autre part, avec la proximite de notre substrat d'or, les rendements de 
desorption de fragments neutres ont pu etre reduits (Rowntree et al., 1996) et par 
consequent les dommages pourraient s'averer plus importants dans le milieu biologique. 
Nous avons aussi suggere quelques mecanismes de formation des molecules neutres. 
Les EBE ont des effets importants sur l'ADN et ces effets dependent de 
renvironnement et de la topologie moleculaire de l'ADN (Abdoul-Carime et al., 2000). 
L'importance de ces effets implique Taction des EBE en radiobiologie et en 
radiotherapie. 
Cette recherche est financee par les Instituts de Recherche en Sante du Canada. 
Mots cles : electron, basse energie, ADN, molecules neutres, rayonnement ionisant, 
radiobiologie, radiotherapie, in vitro. 
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I- Introduction 
I- Introduction 
1.1- Rayonnement ionisant et radiobiologie 
La radiation (ou rayonnement) est un mode de propagation de 1'energie, sans 
support materiel, a partir d'un centre d'emission (source) atomique ou subatomique. Les 
radiations sont non ionisantes lorsqu'elles n'ont pas assez d'energie pour creer des 
ionisations dans la matiere. Elles sont ainsi classees ionisantes lorsqu'elles sont capables 
de produire une separation de charges dans la matiere en lui transferant une energie 
superieure a l'energie de liaison d'un electron atomique ou moleculaire. Les radiations 
ionisantes (RI) comprennent en plus des rayonnements electromagnetiques (photons, 
rayons X, rayons gamma), les particules chargees (electrons, atomes ionises) ou non 
chargees (neutrons) de haute energie. Le seuil d'energie au-dessus duquel les radiations 
sont classees ionisantes ne peut se definir de facon precise, car il depend de l'atome ou de 
la molecule qui subit 1'interaction. Nous savons cependant qu'il se situe en general autour 
delOeV. 
Les effets biologiques des rayonnements ionisants (RI) ont ete mis en evidence 
peu de temps apres la decouverte des rayons X par Rontgen (1895). Des cas de 
radiodermites et de cancers furent observes dans les rangs de la communaute scientiflque 
avant la fin du 19e siecle. Et, ce n'est que dans les annees 1920 que les risques lies aux 
rayonnements ionisants ont ete pris en compte et qu'un effort a ete entrepris pour limiter 
l'exposition humaine (Barthez, 2002). Le principal probleme est que nous utilisons ou 
encore « vivons » quotidiennement les RI. En effet, les actes medicaux (au sens large : 
dentistes, veterinaires, usage de sondes en radiodiagnostic ou d'agents destructeurs en 
radiotherapie, services de radiologie ou de medecine nucleaire) representent a eux seuls 
1 
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la plus grande partie de l'exposition qui s'ajoute a celle creee naturellement (d'origines 
cosmique et tellurique). Par consequent, l'etude et la comprehension des processus 
induits par les RI dans les molecules biologiques deviennent de plus en plus importantes, 
voire necessaires. En effet, un des principaux buts du domaine de la radiobiologie est de 
dormer une description la plus complete possible des effets du RI sur les cellules vivantes 
et sur Porganisme humain, en analysant la sequence des evenements par lesquels les 
radiations modifient un systeme biologique. 
1.2- Electrons de basse energie et radiobiologie 
Nous avons une idee de la complexity des phenomenes qui se deroulent lors de 
l'absorption d'energie par la matiere. Dans la matiere vivante, lors de l'irradiation, 
l'insertion d'atomes interagissant avec les molecules biologiques entraine une cascade 
d'evenements qui fait porter les consequences de l'irradiation du niveau moleculaire au 
niveau cellulaire, puis tissulaire et, enfin, au niveau de l'organisme en entier selon la 
chronologie que nous avons resume au tableau 1.1. Cette suite d'evenements a ainsi pour 
cause initiate l'interaction des particules primaires rapides avec les constituants 
cellulaires. Cette interaction declenche immediatement une serie d'evenements 
ultrarapides de l'ordre de la femtoseconde (fs) qui peuvent etre divises en trois grands 
groupes : primaire, secondaire et reactif (Sanche, 2005). Les evenements primaires 
resultent de la propagation de la particule initiale de haute energie ou d'autres particules 
chargees rapides qui sont des produits de la premiere radiation (dus aux effets Compton 
et photoelectrique). Ces particules rapides produisent, via une grande variete de processus 
2 
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TEMPS 
0->10"15s 
10"15 -> 10"12 s 
10"12 -> 10"6 s 
10"6s->ls 
lmin 
heures 
Jours 
Mois 
Annees 
Generation 
Reactions 
Physique 
(rayonnement primaire) 
Physique 
(produits secondaires et reactifs) 
Chimie non homogene 
Chimie et biologie 
Lesions ADN 
Mort (ou reparation) cellulaire 
Carcinogenese 
Mutation genetique (ou reparation tissulaire) 
Effets 
Immediats 
Precoces 
Tardifs 
Tableau 1.1 : Echelle de temps des effets du rayonnement 
ionisant dans le milieu biologique. 
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d'ionisation, d'excitation et de transfer* d'energie, des sous-produits mutagenes et 
cancerogenes dont des molecules excitees, des radicaux, des cations, des anions et des 
electrons secondaries (ES). Les probabilites d'excitation et d'ionisation sont similaires 
lors de l'impact du RI. Cependant, la majorite de l'energie deposee s'utilise pour 
l'ionisation (Sanche, 2005 ; Pimblot et LaVerne, 2007). Les produits secondaires, qui 
sont de l'ordre de 105 par MeV d'energie deposee, portent ainsi la majorite de cette 
energie. Parmi ces derniers, les ES sont les plus importants. En effet, ils sont produits en 
grande quantite (environ 4xl04 par MeV d'energie deposee) (Pimblott et La Verne, 
1995 ; Sanche, 2005) et vont a leur tour causer, avant leur thermalisation, des 
phenomenes d'ionisation et d'excitation menant a la production de sites de dommages 
radiobiologiques multiples (Pimblott et LaVerne, 2007). Meme apres leur thermalisation, 
les ES participent encore aux phenomenes chimiques rapides (Rosen et al., 2000) et 
provoquent des processus de piegeage et de solvatation (Assel et al., 2000). Une etude 
recente de la cascade de production des ES produits lors de la radiolyse de l'eau liquide 
par Pimblott et La Verne (2007) (fig. 1.1) a revele que l'energie la plus probable des ES 
est environ 9-10 eV, que la majorite des ES produits ont une energie inferieure a 30 eV et 
que leur energie moyenne est d'environ 50-60 eV, pour des energies raisonnables de 
rayonnement primaire (des ions de 0.1 a 100 MeV). Cette energie moyenne depend ainsi 
de l'energie du rayonnement primaire, et cela s'explique par la contribution des quelques 
rares ES energetiques qui peuvent etre produits. Ces ES energetiques vont s'attenuer suite 
a leur ejection. En effet, ils vont a leur tour interagir avec le milieu et transferer de 
l'energie aux electrons moleculaires, causant ainsi d'autres ionisations et excitations 
jusqu'a atteindre une energie d'environ 25 eV, moment a partir duquel ils ne sont plus ca-
4 
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Figure 1.1 : Effet de l'energie de l'ion primaire (H) sur la 
distribution en energie des electrons secondaires 
generes lors des evenements primaires dans l'eau. 
(Pimblott et LaVeme, 2007) 
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-pable de produire des ionisations et des excitations electroniques. Par exemple, pour un 
ES de 1 MeV, environ 27% des nouveaux ES produits apres une nouvelle excitation ont 
une energie cinetique entre 0 et 1 eV, et les autres ont plus ou moins la meme probabilite 
d'avoir une energie entre 1 et 25 eV (fig. 1.2). L'energie moyenne de ces nouveaux ES 
produits est de 9 eV (Pimblott et La Verne, 2007). Les ES se produisant en grande 
quantite et etant capable d'initier des dommages importants, ont ainsi, malgre leur faible 
energie, suscite de l'interet en radiobiologie et en radiotherapie. II est done pertinent et 
important d'etudier l'effet des electrons de basse energie (EBE) sur le milieu biologique 
pour etre en mesure de bien comprendre et de maitriser l'effet des RI. Des etudes portant 
sur ce sujet ont done ete realisees depuis quelques annees, et les travaux presentes dans ce 
memoire en constituent une contribution, et une continuation de certains travaux. 
Toutes les particules reactives, qu'elles resultent des reactions primaires ou de 
celles des ES, peuvent par la suite reagir avec le systeme irradie pour produire de 
nouveaux composants et creer l'endommagement de biomolecules au niveau des cellules. 
II a d'ailleurs ete prouve que les EBE sont beaucoup plus efficaces que les rayons X en ce 
qui concerne les dommages a l'ADN comme les cassures de brin (Cai et al., 2005). 
6 
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1.2: Distribution des electrons de basse energie 
produits dans l'eau liquide par des electrons de 
IMeV. 
(Pimblott et LaVerne, 2007) 
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1.3- ADN et radiobiologie 
La structure de l'acide desoxyribonucleique (ADN) a ete decouverte en 1953 par 
F.Crick et J. Watson. L'ADN est la structure chimique qui stocke les donnees hereditaires 
transmises d'une generation a la suivante et assure le bon fonctionnement de la cellule 
dont elle occupe le noyau. Les chromosomes qui interviennent dans la transmission du 
patrimoine genetique sont principalement constitues d'ADN. Le dommage a l'ADN joue 
un role essentiel dans les effets radiobiologiques: mort cellulaire, incapacity de 
reproduction ou mutation (Radiobiologie). Les mecanismes de reparation jouent done un 
role crucial pour conduire a des reparations totales ou partielles qui auront des 
consequences a long terme comme la carcinogenese. Chacun des noyaux et du 
cytoplasme de la cellule comporte du materiel cellulaire, mais il a ete demontre 
experimentalement que, pour tuer une cellule, il faut une dose 100 fois plus faible 
lorsqu'elle est directement appliquee dans le noyau que dans le cytoplasme (Tubiana et 
al., 1986). Aussi, la dose letale en irradiation aigue est-elle d'autant plus grande que le 
volume chromosomique moyen est faible. En d'autres termes, la probability d'interaction 
augmente avec le volume chromosomique. La molecule d'ADN se trouve done etre la 
structure cible menant a la letalite cellulaire. 
1.3.1- Structure de l'ADN 
Le nucleotide qui est l'unite de base de l'ADN est constitue d'une base purique 
(adenine (A), guanine (G)) ou pyrimidique (cytosine (C), thymine (T)), une molecule de 
sucre, une molecule d'acide phosphorique. La chaine formee par ces unites de base en 
serie s'apparie a une autre chaine complementaire par des liaisons hydrogene entre les 
8 
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bases (A avec T : 2 ponts hydrogene et C avec G : 3 ponts hydrogene). Les deux chaines 
s'enroulent l'une autour de 1'autre pour former la double helice qui s'etend sur environ 
lm avec un diametre de 2 nm (voir illustration figure 1.3). II y a environ 3.106 
nucleotides le long de 1 um de molecule d'ADN. (Voir plus de details sur la structure de 
l'ADN sur figures Al-1 a Al-3 de Pannexe 1) 
1.3.2- Dommages a l'ADN par les radiations ionisantes 
Les dommages causes par la RI a l'ADN sont considered comme directs ou indirects. Le 
dommage au genome dans une cellule vivante cause par le RI est considere comme 40 a 
50% de dommage direct (Yokoya et al., 2002). Les EBE participent aux effets directs et 
indirects du RI. L'absorption directe de la radiation par l'ADN causant son ionisation et 
la production de radicaux, anions et cations d'ADN (ADN'+) constitue l'effet direct. Le 
dommage a travers les molecules d'eau directement liees a l'ADN est nomme l'effet 
pseudodirect. Cet effet pseudodirect provient du transfert subsequent des radicaux cations 
de l'eau (H20'+) a l'ADN. En effet, lorsque les radicaux cations sont produits dans les 10 
premieres couches des molecules d'eau les plus proches de l'ADN, ils seront transferes a 
l'ADN et cela pourrait conduire aux memes especes generees par l'ionisation directe de 
l'ADN. Les effets indirects sont causes par la reaction des produits de la radiolyse de 
l'eau dans la cellule ('OH, H', e"aq) avec l'ADN, et des autres biomolecules entourant 
l'ADN. Cependant, la totalite du dommage indirect est considered due a l'attaque du 
radical hydroxyle ('OH) qui est fortement reactif (DeLara et al , 1995 ; Wolken et al., 
2001). 
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DNA 
Molecule: 
Two 
Views Adenine and Guanine 
Phosphate V 
group® 0=P-O" 
Cytosine and 
Thymine 
Figure 1.3 : Structure de l'ADN. 
(http://www. accessexcellence. org/RC/VL/GG/images/dna_molecule. gif) 
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Plusieurs types de dommages peuvent etre causes a l'ADN par les RI. Des etudes 
portant sur l'effet des EBE sur des plasmides d'ADN (Boudaiffa et al., 2000; Martin et 
al., 2004), sur les composants de base (Huels et al., 2003; Boudaiffa et al., 2002; Hanel et 
al., 2003; Denifl et al., 2003; Abdoul-Carime et al., 2004), sur le sucre (Ptasinska et al., 
2004) ou encore sur le groupement phosphate (Pan et Sanche, 2005; Zheng et al., 2005) 
ont identifie ces dommages. 
Nous distinguons les cassures simples ou 1 brin est brise et les cassures doubles 
ou les deux chaines de l'ADN sont brisees a l'interieur d'une distance de 10 paires de 
bases. Ces cassures sont causees par une fragmentation de la molecule d'ADN ou de ses 
elements de base suite a 1'irradiation. Les cassures doubles sont les plus letales 
puisqu'elles sont plus difficiles a reparer. 
Les RI peuvent aussi modifier les bases, leur nature ou leur ordre. Les alterations 
de bases se produisent par exemple lorsque les bases (le plus souvent la thymine) sont 
hydroxylees par le radical OH', avec formation d'hydroxyperoxyde en presence de O2 
(Radiobiologie). 
A l'instar des bases, les sucres dont les sites sont encore plus exposes au 
dommage puisque se situant aux extremites dans la chaine, peuvent etre oxydes ou 
reduits, hydrolyses avec liberation de la base et rupture de la liaison phosphodiester 
(Radiobiologie). 
Nous pouvons egalement observer la formation de pontages intra ou interchaine 
(fusion de deux brins d'ADN casses) ou encore la formation de dimeres (pont ADN-
ADN avec deux molecules d'ADN endommagees). Des rayonnements UV (energie assez 
moderee par rapport aux rayons X et y) peuvent provoquer ces types de lesions 
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(Radiobiologie). Les figures A2-1 et A2-2 de l'annexe 2 illustrent les effets du RI et les 
dommages a 1' ADN. 
Le tableau 1.2 presente une comparaison du nombre de lesions d'ADN entre une 
cellule non exposee et une cellule exposee aux rayonnements ionisants (Gerard et 
Schlumberger, 2007). Ces lesions de l'ADN se repartissent en deformations negligeables, 
mineures (perturbation de la replication et de la transcription) ou majeures (blocage de la 
replication et de la transcription). Boudaiffa et al. (2000, 2002) ont demontre que les 
electrons secondaires, meme a des energies inferieures au seuil d'ionisation de l'ADN (8 
-10 eV), induisent des dommages significatifs notamment des cassures simples, doubles 
et multiples, causees par l'attachement de l'electron incident sur les differents 
composants de l'ADN (phosphate, sucre, base ou molecule d'eau). D'autre part, il est 
interessant de remarquer, en comparant la distribution des EBE suite a Pirradiation (fig. 
1.1) avec les courbes des dommages qu'ils causent aux plasmides d'ADN par exemple 
(fig. 1.4), qu'il se trouve que l'energie la plus probable des EBE est l'energie qu'il faut 
pour causer le maximum de dommage a l'ADN (autour de 10 eV). Ce qui soutient encore 
une fois l'importance naturelle de l'effet des EBE. 
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Dommage ADN 
Cassure simple brin 
Perte de base 
Dommage de base 
Cassure double brin 
Pont ADN/ADN 
Pont ADN/Proteine 
Sites multileses de l'ADN 
Lesions 
spontanees/cellule/j 
10000-55000 
12600 
3200 
8 
8 
Quelques 
Non evaluees 
Lesions radio-induites/Gy 
1000 
Non evaluees 
2000 
40 
30 
150 
quelques 
Tableau 1.2: Nombre de lesions d'ADN dans une cellule 
exposee ou non aux rayonnements ionisants. 
(Gerard et Schlumberger, 2007) 
13 
I- Introduction 
(D 
T3 
c (0 
< 
Q 
c 
o 
o 
21 
x .t 1 
0 c 
<D 
-g 
"o 
.E 8 
w <D
 ft 
0 
1 
o 
X 
O
SS
 
( 
< 
z Q 
c 
o 
o 
<D 
(D 
id
en
t 
O 
c • 
i _ 
8 
6 
4 
2 
0 
-2 
Linear bNA'(DSb) 
Relaxed DNA (SSB) 
Loss of 
-super-coile 
DNA 
10 15 20 
Incident electron energy (eV) 
Figure 1.4 : Dommages des electrons de basse energie aux 
pl^smides d'ADN. 
(Boudaiffaetal.,2000) 
14 
I- Introduction 
1.4- Interaction electron - molecule en phase condensee 
L'electron est considere comme etant une particule fondamentale (qui ne peut pas 
etre brise en de plus petites particules, contrairement aux protons et aux neutrons). II fait 
ainsi partie de la famille des particules appelees «leptons ». De plus, l'electron est un 
fermion : il possede un spin de valeur 1/2 et suit la statistique de Fermi-Dirac. Dans le but 
d'etre en mesure de bien etudier et interpreter les processus induits par les electrons et 
precisement les EBE dans les biomolecules, rappelons l'interaction de base entre un 
electron et une molecule. 
1.4.1- Interaction electron - matiere 
L'interaction d'un electron avec un atome ou une molecule peut etre resumee en 
trois types de force produisant le potentiel entre eux : 
• la force electrostatique, qui peut etre attractive ou repulsive suivant la charge 
de la cible qui cree le champ electrostatique, agit entre l'electron projectile et 
les particules elementaires constituant la cible au repos ; 
• la force de polarisation est le processus par lequel se produit la repulsion des 
charges opposees de la cible et de la particule incidente ; 
• la force d'echange n'est pas vraiment une force, mais plutot un mecanisme. 
En effet, c'est une consequence de deux faits qui jouent un role important sin-
la symetrie de la fonction d'onde totale des electrons : les electrons sont 
indiscernables, et ils obeissent au principe d'exclusion de Pauli. Les spins de 
deux electrons sont paralleles ou antiparalleles et leurs fonctions d'onde de 
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spin sont ainsi symetriques ou antisymetriques. Ainsi, dependamment du fait 
que les electrons seraient ou non dans le meme etat, en d'autres termes selon 
l'orientation de leur spin, ils auront tendance a s'attirer ou se repousser. En 
realite, ils sont sous l'influence d'une forte probabilite ou non d'occuper deux 
endroits rapproches dans l'espace selon leur spin. L'energie d'echange apparait 
comme etant 1'interaction entre les deux electrons en fonction de leur 
orientation relative. 
Les effets de ces differentes forces peuvent se regrouper en interactions 
resonnantes et interactions non resonnantes, selon l'energie de l'electron. Cependant, les 
sections efficaces vibrationnelles et electroniques sont le plus souvent influencees par la 
presence des interactions resonantes. 
1.4.1.1- Interaction resonante 
La resonance se produit lorsque l'electron projectile reste plus longtemps que la 
duree normale d'une interaction impulsive aux alentours de l'atome ou de la molecule 
cible dont il occupe temporairement une orbitale (formation d'un anion transitoire). Elle 
est plus probable avec des electrons de basse energie puisque leur longueur d'onde est de 
l'ordre des dimensions moleculaires. Les energies de resonance sont ainsi quantifiees et 
doivent correspondre aux energies des orbitales inoccupees de la cible ou encore a la 
difference d'energie entre une orbitale occupee et une orbitale inoccupee. En general, les 
resonances dues a 1'impact electronique intensifient les sections efficaces inelastiques de 
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collisions de plusieurs ordres de grandeur (apparition d'oscillation ou de pics isoles), 
dependamment de l'energie et du temps de vie de la resonance. Le temps de vie de la 
resonance est inversement proportionnel a la largeur du pic qui la represente sur la courbe 
de section efficace. 
Les resonances d'electrons sont bien expliquees dans plusieurs articles (Palmer et 
Rous, 1992 ; Sanche, 1991 et Sanche, 2000, par exemple). On peut distinguer deux types 
de resonances : la « shape » et la « core-excited ». Si Pelectron additionnel occupe une 
orbitale jusqu'alors vide de la cible dans son etat fondamental, l'etat transitoire est 
designe sous le nom de « shape ». Ce terme « shape » decoule de la forme du potentiel du 
systeme electron-molecule. L'electron passe a travers une barriere de potentiel par effet 
tunnel et est piege dans le puits de potentiel. C'est done le potentiel d'interaction qui 
permet de pieger Pelectron dans une resonance « shape ». Lorsque l'anion transitoire est 
forme de deux electrons occupant des orbitales qui etaient vides, vidant ainsi une orbitale 
qui ne Petait pas avant P impact electronique, la resonance est appelee « core-excited ». 
Avec la « core-excited », c'est Paffinite electronique positive de l'etat electronique excite 
de la cible qui retient le second electron pour former un anion transitoire « core-excited » 
(Sanche, 1991). L'affinite electronique est l'energie necessaire pour arracher un electron a 
un anion a l'etat gazeux. 
Pour visualiser l'effet des resonances, decrivons l'energie potentielle d'une 
molecule RH en fonction de la distance entre R et H. Avec les courbes de potentiel, on 
obtient tous les renseignements necessaires, en ce qui concerne le comportement de la 
molecule cible. La figure 1.5 est en effet une illustration de l'energie potentielle de la 
molecule neutre, de ses etats electroniquement excites et de ses ions negatifs. La 
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molecule condensee a basse temperature est normalement dans son etat electronique 
fondamental et dans son etat vibrationnel le plus bas. La formation de la resonance se 
manifeste par le passage de la courbe de potentiel de la molecule neutre a une courbe 
d'ion negatif. La molecule peut ainsi occuper un etat dissociatif ou non. Dans la figure 
1.5, l'etat d'ion negatif est dissociatif. Lorsque le temps de vie de la resonance est tres 
court, la distance internucleaire demeure pratiquement inchangee. Le noyau ne se deplace 
done presque pas et seuls les bas niveaux vibrationnels sont excites de facon significative. 
Lorsque le temps de vie de la resonance est tres grand (de l'ordre de 10 fs), cela cause de 
grands changements de distance entre les noyaux de la molecule. Si l'electron s'echappe 
avant de se stabiliser sur R ou H, la cible tente de retrouver son etat initial et se retrouve 
dans des niveaux vibrationnels ou rotationnels plus eleves. Pour un etat purement 
repulsif, des que le point de croisement entre la courbe de potentiel de l'ion negatif et 
celle de l'etat fondamental de la molecule neutre est atteint, l'attachement dissociatif 
d'electron (ADE) se produit necessairement (c.-a-d. stabilisation de l'electron sur R ou 
H). 
1.4.1.2- Interaction non resonante 
Lorsque l'amplitude de la fonction d'onde dependant du temps de l'electron 
projectile (la probabilite en d'autres termes) n'augmente pas de maniere significative a 
proximite de la cible, le processus est dit non resonant. Plus Penergie de l'electron 
augmente plus ce type d'interaction prend de Fimportance au detriment du processus 
resonant. 
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(Boudaiffa, 2000) 
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Ce type d'interaction produit en general, lors de P etude de section efficace d'interaction, 
un signal croissant qui ne presente pas d'irregularites particulieres. Dependamment de la 
quantite d'energie que l'electron perd au profit de la cible, il peut y avoir collision 
elastique (avec conservation de Penergie) ou inelastique (avec perte d'energie). Lorsqu'il 
s'agit de collision elastique avec la conservation de la quantite de mouvement, Penergie 
transferee est de Pordre de (m2/mi) de Penergie initiale de l'electron (nil et ni2 etant 
respectivement la masse de la cible et de l'electron). Puisque la masse de l'electron est 
tres faible par rapport a celle de la cible, Penergie qu'il perd est totalement negligeable. 
La collision inelastique peut creer des etats electroniques excites et mener a des 
dissociations et des ionisations. 
1.4.2- Interaction EBE - matiere condensee 
Lorsque la longueur d'onde X= , = l de l'electron est petite par rapport aux 
-42mE 
dimensions atomiques (moleculaires) et interatomiques des constituants elementaires de 
la matiere condensee, l'electron interagit de facon independante avec chaque atome ou 
molecule. On a en fait Papproximation d'une diffusion classique ou chacune des 
interactions est independante des autres. En effet, sa longueur d'onde etant petite, 
l'electron se retrouve dans un petit volume. Par consequent, il a une grande probability 
d'etre a un seul endroit a la fois et il n'y a done pas presence d'interferences destructives 
ou constructives, comme cela pourrait etre le cas si la longueur d'onde etait superieure 
aux dimensions des composants de la matiere. Ainsi, Pamplitude a Pinterieur ou a 
1
 h = constante de Planck ; m = masse de l'electron; E = energie cinetique de l'electron. 
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l'exterieur d'un solide ou d'un liquide est donnee par la somme des amplitudes des 
fonctions d'onde individuelles. Cette approximation n'est plus valable aux basses 
energies ou X est de l'ordre des distances interatomiques ou intermoleculaires. Dans ce 
cas, l'electron interagit de facon collective avec plusieurs cibles a la fois et l'intensite de 
1'amplitude totale peut etre derivee de la somme des interactions entre l'electron et 
chacun des constituants elementaires de la matiere condensee, ce qui peut devenir tres 
difficile a resoudre. La description du processus d'interaction en terme de mecanismes 
resonants ou non resonants est une approche qui a decrit avec succes 1'interaction des 
EBE avec les solides moleculaires. Avec cette approche, il a ete possible d'expliquer les 
irregularites dans la dependance en energie d'une section efficace inelastique en 
invoquant, a des energies specifiques, la formation d'anions transitoires a l'interieur ou a 
la surface du solide. 
1.4.2.1 - La polarisation induite 
En presence d'EBE, la polarisation induit une separation de charge sur les cibles. 
Les positives se retrouvent pres de l'electron et les negatives s'en eloignent. Les energies 
cinetiques des orbitales etant superieures a l'energie de l'electron, ce dernier se deplace 
moins vite que dans les orbitales qui ont done assez de temps pour se deformer ; ce qu'on 
appelle un polaron electronique (par exemple un electron de 1 eV qui transporte sa 
polarisation). Si l'electron se fixe sur un atome d'argon (Ar) dans un solide d'Ar par 
exemple, on a un ion Ar" qui va polariser autour de lui (figure 1.3). II y a done attraction 
des autres atonies vers Ar" et le reseau s'ecrase vers l'ion negatif. Une fois que l'electron 
quitte le site du reseau, ce dernier n'est plus soumis a cette sorte de force d'attraction 
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induite par la presence de 1'electron. II cherche done a retrouver son etat initial et cela 
conduit a la creation de phonons. On a en fait une vibration du reseau par le meme 
principe que celui de la resonance. L'amplitude de cette vibration ne depend pas de 
l'energie de l'electron, mais surtout du temps de vie de l'anion, car plus le temps de vie 
est grand, plus le reseau a eu le temps de bien s'ecraser et se deformer. On retrouve la 
meme chose avec la molecule d'eau par exemple. La grande difference est que cette 
molecule est deja localement polarisee (O" et 2H+). L'effet de localisation de l'electron 
est done plus important, car il va creer des changements d'une plus grande ampleur. 
Ainsi, lorsque l'electron se libere, il y a de tres fortes vibrations et on a plusieurs modes 
de libration en plus des modes de translation. 
Par contre, un electron de 20 eV se deplace trop vite par rapport aux electrons des 
orbitales. La polarisation electronique n'est plus possible et il n'y a plus de polaron. 
Ainsi, si le cas de l'EBE avec la matiere condensee est assez compris, le mouvement d'un 
electron en general dans le solide n'est pas encore resolu. Comme dit precedemment, ceci 
peut etre complique a resoudre, car si on sait qu'a tres basse energie (leV) un polaron 
electronique existe et qu'a 20 eV il n'y en a plus, on ne sait pas ce que Ton a exactement 
entre ces deux energies, car plusieurs cas peuvent etre possibles selon la polarisabilite des 
orbitales et leurs energies. 
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1.4.2.2- Symetrie et temps de vie 
Briser les symetries change le temps de vie de la resonance, car les canaux de 
decroissance changent et plus il y en a, moins le temps de vie est long. Rappelons-nous 
que le point d'intersection de la courbe de l'ion negatif et de celle de l'etat fondamental 
de la molecule neutre est celui a partir duquel il y a necessairement formation de RH". 
Ainsi, puisque la probability d'autodetachement de l'electron diminue de facon 
exponentielle avec le temps d'attente pour atteindre ce point, les chances de faire de 
1' ADE augmentent rapidement en fonction du temps de vie de la resonance. 
En general, le temps de vie diminue en etat solide. Quelques exceptions se 
presentent cependant. II s'agit des cas ou Ton a une resonance « core-excited shape ». II 
s'agit d'une resonance « shape » ayant en plus une excitation electronique. Dans ce cas, 
si la polarisation induite abaisse l'energie de Panion en dessous de son etat parent neutre, 
le temps de vie augmente considerablement. Ceci est du a Pimpossibilite de decroissance 
dans un canal principal, c'est-a-dire l'etat electronique (parent) auquel un electron a ete 
ajoute. 
1.5- Interaction EBE - molecule AB 
La figure 1.7 presente 1'interaction des EBE avec une molecule simplified AB 
faisant partie d'un solide moleculaire. Elle illustre les differentes voies de dissociation de 
la molecule AB suite a l'impact de l'electron (Bass et Sanche, 2004). L'interaction 
directe de l'electron peut produire un etat neutre excite de la molecule AB (voie a), 
c.-a-d. laisser la molecule dans un etat excite electronique, rotationnel, vibrationnel ou 
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une combinaison de ces modes d'excitation. Ensuite, AB peut dissiper son energie par 
1'eniission d'un photon ou simplement par transfert d'energie (al). Si la molecule neutre 
se trouve dans un etat electronique excite dissociatif, des fragments excites ou dans leur 
etat fondamental peuvent se former (a2). Au-dessus d'un certain seuil d'energie (environ 
15 eV), la dissociation dipolaire devient possible et il y a formation d'un anion et d'un 
cation (a3). La voie b represente une interaction resonante ou l'electron s'attache 
temporairement a la molecule. L'anion transitoire resultant peut s'autoioniser (b3) et ainsi 
reproduire les voies al, a2 et a3. Sinon l'attachement dissociatif peut se produire lorsque 
toutes les conditions sont reunies, et l'anion peut se dissocier en un anion stable et un 
fragment neutre dans un etat fondamental ou excite (bl). Si la molecule mere a une 
affinite electronique positive et si lors de sa vie, l'anion transitoire transfert de l'energie 
Ea a un autre systeme (par exemple suite a une collision avec une autre molecule), il peut 
se stabiliser et former un anion moleculaire stable (b2). D'autre part, l'electron peut tout 
simplement ioniser la molecule (c) et si le cation resultant est dans un etat dissociatif, il 
peut se fragmenter (cl). 
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Figure 1.7 : Interaction de 1'electron de basse energie avec une 
molecule AB. 
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1.6- Effet des EBE sur la molecule d'ADN 
II a ete montre que les EBE peuvent induire des cassures de brin (Boudaiffa et al., 
2000 ; Boudaiffa et al , 2002 ; Huels et al., 2003 ; Martin et al., 2004), une fragmentation 
des bases (Abdoul-Carime et Sanche, 2002), et des sites abasiques au niveau de l'ADN 
(Zheng et al., 2005). Le mecanisme de formation de ses dommages depend de Penergie et 
peut creer des etats electroniques dissociatifs, l'attachement dissociatifd'electron via des 
resonances « shape » ou « core-excited », et une dissociation dipolaire directe ou par 
resonance (Antic et al., 2000). Rappelons que le libre parcours moyen de la majorite des 
EBE varie de 1 a 100A, ce qui justifie qu'ils aient le potentiel de produire des dommages 
localises dans l'ADN qui a un diametre de 20 a 100A (autour du nucleosome) (Boudaiffa, 
2000). 
Des calculs pour de petits fragments d'ADN, des sous-unites de base d'ADN et 
d'autres biomolecules plus simples (des monomeres) et plus complexes analogues du 
sucre par exemple ont ete realises avec plusieurs methodes theoriques (Barrios et al., 
2002 ; Mozejko et Sanche, 2003 ; Berdys et al., 2004). Une des hypotheses indique qu'il 
n'y a pas d'etats electroniques excites et que l'electron peut transferer des bases au 
phosphore pour ensuite briser les liens C - O (Sanche, 2005). II a ete montre que 
l'electron pouvait aussi aller directement sur le groupement phosphate pour briser les 
liens C - O. L'electron peut ainsi, des qu'il a une energie de 1/2 eV, briser ce lien. 
Cependant, cela est plus facile avec un electron d'au moins leV (Li et al., 2003). Mais, 
comment un electron de si peu d'energie peut-il causer un bris dans l'ADN ? Si Ton 
prend l'exemple du bromouracil (BrU), il a une tres grande affinite electronique (fig. 1.8). 
De ce fait, la limite de dissociation de 1'anion transitoire croise le fondamental et alors 
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des qu'il y a un electron il y a dissociation, meme a 0 eV. Ce qui se passe c'est qu'on 
perd de l'energie au profit de la formation du Br" et puisque l'affinite electronique est 
grande, l'etat devient tres bas. Dans l'ADN cependant il n'y a pas d'affinites 
electroniques aussi grandes pour les bases, mais l'electron pris dans une base cree des 
deformations qui peuvent mener a une dissociation de la molecule, quelle que soit son 
energie. Ces dissociations vont surtout favoriser les cassures de brins au niveau des liens 
C-0 du groupement phosphate, comme l'a montre les etudes theoriques de Xifeng Li et 
al. (2003). 
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Figure 1.8 Affinite electronique du Bromouracil. 
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II- Projet de recherche 
Un des principaux buts du domaine de la radiobiologie est d'obtenir une 
description complete des effets du RI sur l'organisme humain, en analysant la sequence 
des evenements par lesquels les radiations modifient un systeme biologique. Les 
evenements physiques ultrarapides (de l'ordre de la fs) initient le dommage et les EBE y 
represented un element tres important. En effet, ils sont tres nombreux et causent malgre 
leur faible energie des dommages importants au niveau de l'ADN qui se trouve etre la 
structure cible causant la letalite cellulaire. Les EBE initient ainsi a leur tour les 
dommages au niveau cellulaire, tissulaire et finalement au niveau de l'organisme en 
entier. II est done pertinent, voire necessaire, d'etudier l'effet des ES de basse energie sur 
l'ADN. Des etudes de ce genre ont ete plusieurs fois realisees auparavant sur des 
plasmides d'ADN ou des ODN d'ADN, par exemple. Cependant, les molecules neutres, 
qui pourtant ont un role tres important dans le dommage a l'ADN, ne sont pas assez 
etudiees par rapport aux ions par exemple. Les etudes presentees dans ce memoire, 
realisees dans le but d'obtenir une meilleure comprehension de base des dommages a 
l'ADN induits par les EBE, portent sur ce type d'evenements. 
Nous mesurons in situ, sous des conditions d'hyper vide (10"9 Torr), la desorption 
des fragments neutres suite au bombardement de films d'ODN mixtes simple brin, 
chimisorbes sur une plaque d'or et formant une monocouche autoassemblee (« Self 
Assembled Monolayers » : SAM), avec des electrons ayant une energie cinetique entre 3 
et 25 eV, grace a un canon a electron collime magnetiquement. L'idee principale de cette 
technique est d'obtenir un tres bon vide dans un petit volume. Ainsi, avec un tres faible 
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signal de fond, le degazage observe provient essentiellement de l'echantillon et puisque 
nous avons PV = nRT (la loi des gaz parfaits), nous observons, pour un relativement petit 
changement de molecules desorbees (n), une variation de pression (P) assez importante. 
Avec la variation de pression partielle absolue (PPA) des molecules neutres en fonction 
de Penergie, nous obtenons la section efficace absolue pour leur formation en fonction de 
Penergie de P electron incident. L'allure de ces sections efficaces nous aide a comprendre 
par quel moyen ces molecules ont ete produites et P importance du dommage qui a 
conduit a leur desorption. 
II. 1- Preparation de la cible et methode experimentale 
II. l . l- Schema du montage 
Le schema experimental est bien illustre et bien decrit dans la these de Leclerc 
(1986) ainsi que dans le memoire de Dugal (1994). Cependant, plusieurs modifications y 
ont ete apportees. Par exemple dans le montage utilise lors de cette maitrise, il n'y a plus 
le monochromateur. La chambre de preparation de plaque d'or a ete supprimee 
puisqu'elle ne servait plus et empechait d'obtenir un bon vide au niveau de la chambre de 
preparation. La porte de la chambre de preparation a aussi ete deplacee pour un meilleur 
acces aux echantillons. La figure II. 1 illustre de facon generate le schema du montage 
experimental utilise lors de cette maitrise. II s'agit des graphiques du montage faits par 
Dugal (1994), ou les parties supprimees ont ete effacees. 
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1a) Ensemble du montage 
Analysis diamoei' 
fT , tnt^ I F — — i J = = : nj 
1b) Vue de cote 
,00000 
1b) 
r-ligh-current e-Gun 
Ion Pump 
1c) Porte-cible 
1c) 
Copper Seal 
V 
'SWl--— 
Rotary Molior Shall 
An Thiol Jlnrqt'l'; Holding Rod 
Figure II. 1 : Schema du montage. (Base sur Dugai, 1994) 
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II se divise essentiellement en deux parties : une chambre de preparation et une chambre 
d'analyse. 
La chambre de preparation est une enceinte a vide munie d'une pompe 
turbomoleculaire (Leybold TMP 151), elle-meme reliee a une pompe mecanique 
(Leybold Trivac D&B). Le deplacement lineaire du porte-echantillon se fait grace a un 
long soufflet monte sur un support de translation qui a ete concu a l'universite Yale. Ce 
soufflet est relie a un passage rotatif (VG RD1) qui sert a l'exposition des echantillons 
devant tous les appareils disponibles. La chambre de preparation possede aussi une 
fenetre permettant une ouverture frequente et un acces rapide a l'interieur pour placer les 
cibles par exemple. Cette fenetre a ete deplacee du cote vers le haut pour plus de 
commodite. La pression typique de cette chambre est d'environ 10"8 Torr. 
La chambre d'analyse contient un analyseur de gaz residuel (AGR). C'est 
l'instrument qui permet de voir les especes gazeuses dans la chambre a vide. II s'agit 
d'un spectrometre de masse a quatre poles (Finnigan Spectrscan 400) qui peut 
fonctionner sur une grande plage de masses. II est essentiellement constitue d'une 
chambre d'ionisation et de quatre tiges metalliques permettant la selection des masses. II 
peut balayer sur une plage variable de masses ou faire un balayage selectif de masses et 
se concentrer sur une masse ou plus. En fait, l'echelle de masse est couplee lineairement a 
une rampe de voltage. Pour suivre selectivement certaines masses, il suffit done de 
balayer les masses avec une rampe de voltage discontinue (Leclerc, 1986). II y a aussi un 
multiplicateur d'electrons qui lui sert de detecteur (channeltron). La chambre d'analyse 
est aussi munie d'un canon a electron a haut courant utilise pour les experiences de 
desorption, etant donne le fort courant requis pour degrader les films organiques (Leclerc 
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et al. 1987). Le vide est maintenu a l'aide d'une pompe ionique (60L/s). La pression de 
cette chambre est de l'ordre de 10"9 Torr. (Plus de details sur la chambre d'analyse en 
annexe 3) 
Les deux chambres sont isolees l'une de l'autre par une vanne d'acces pour 
minimiser les possibilites de contamination tout en permettant l'ouverture frequente du 
systeme. 
II. 1.2- Preparation des cibles et methode experimental 
Nous utilisons de Tor monocristallin Au (111) de chez Arrandee (Allemagne) fixe 
sur une plaque en verre avec du chrome. L'epaisseur totale de la plaque d'or est 
d'environ 250 nm et elle a une surface d'environ 3cm2. L'ODN 25-mere, mixte, thiole 3 
fois (GC*GTATGTCGTAC*AGTAAGTAGTC*C), dessale et purifie par OPC 
(oligonucleotide purification cartridge) nous a ete fourni par Alpha DNA (Montreal, Qc). 
Pour la preparation des SAM (Self Assembled Monolayers), la plaque a ete nettoyee 2 a 3 
fois a l'eau et sechee par la suite a l'azote. A chaque fois, elle a ensuite ete nettoyee a 
l'ozone pendant 30 minutes, puis a l'eau et sechee a l'azote. Pour la chimisorption, la 
plaque d'or est plongee et remuee legerement pendant 20h dans une solution de 500uL 
d'ODN (avec une concentration d'environ 20uM) et 5mL d'eau pure 2 fois distillee. Les 
ODN sont ainsi chimiquement lies a la surface d'or via une substitution de la double 
liaison oxygene dans le groupement phosphate par une double liaison souffre (P=S); 
(illustration de la formation des SAM en annexe 4). Par la suite, l'ensemble plaque d'or -
SAM est bien rince a l'eau pure et seche a l'azote pur, avant d'etre introduit dans la 
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chambre de preparation pour un degazage de 24h. Enfin, l'echantillon est introduit dans 
la chambre d'analyse ou il subit une irradiation par EBE (0 a 25 eV) pendant 4 s avec un 
faisceau d'electrons de 2 cm2 magnetiquement collime par un champ magnetique de 2T 
cree par deux bobines de Helmholtz. Le bombardement se fait a haut courant (10"6 Amp) 
et a flux constant. La densite totale d'electrons sur la cible est de l'ordre de 1013 electrons 
par cm2. La valeur de l'energie est calibree de telle sorte que 0 eV corresponde au niveau 
du vide. Cette valeur peut etre determinee avec une precision de ±0.05 eV par la courbe 
d'injection. 
La desorption des neutres se detecte par le spectrometre de masse. Sa chambre 
d'ionisation utilise un faisceau d'electrons de 70 eV, c.a-d. l'energie a laquelle on obtient 
la section efficace d'ionisation maximale. La difference de potentiel aux bornes du 
multiplicateur d'electrons est de 1650 V. Les particules (molecules ou fragments) neutres 
qui desorbent du film et atteignent la chambre d'ionisation du spectrometre de masse 
peuvent etre ionisees et dirigees vers le filtre quadripolaire. Les particules chargees ne 
peuvent pas atteindre la chambre d'ionisation a cause des differences de potentiel au 
niveau des plaques metalliques du spectrometre de masse entre la cible et la chambre 
d'ionisation. Pour determiner le rendement absolu de desorption des neutres provenant du 
film, la formation de ces produits doit etre reliee a la hausse de pression totale a 
Pinterieur d'un volume relativement petit. Le spectrometre de masse mesure alors la 
hausse de la pression partielle dans la chambre a vide (V ~ 882 cm3) (Dugal et al., 1999), 
due a la desorption d'un produit specifique. Les produits sont selectionnes et comptes 
suivant leur rapport masse/charge (mlz). 
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Par rapport au choix du solvant, Dugal et al. (1999) ont montre en formant des SAM dans 
les memes conditions avec l'eau, l'acetone et le methanol, que l'usage de l'eau intensifie 
les resultats obtenus. Ce qui est interessant et en parfait accord avec la nature puisque 
nous cherchons a nous rapprocher dans la mesure du possible du milieu cellulaire. 
II. 1.3- Determination des sections efficaces 
Generalement, la probabilite d'interaction entre deux particules menant a un 
phenomene ou produit specifique peut etre decrite en termes de section efficace. Cette 
section efficace est une grandeur ayant la dimension d'une aire. Considerons un faisceau 
de particules p dirige vers une cible solide constituee de particules q. Si Ip designe le flux 
de particules, et que la cible est constituee de Nq particules par unite de surface, le flux de 
particules diffusees Q sera : 
Q = Ip Nq a, (equation 1) 
pour Nq <T « 1, ou a represente la section efficace de la reaction et est done donnee 
par: 
<y = (equation 2). 
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Sous des conditions de diffusion simple, 1'expression 2 est valide pour tout autre 
processus. En d'autres termes, on pourrait par exemple ecrire aN = — — pour la section 
p q 
efficace de production de radicaux neutres en quantite QN. 
Dans notre montage, l'axe du canon a electron de la chambre d'analyse est 
perpendiculaire a celui de l'AGR qui se trouve derriere le plan de la cible. Cette 
geometrie est telle que lors de Pirradiation de la cible, Pintensite du signal de l'AGR est 
proportionnelle a P augmentation de la densite moyenne du nombre de fragments dans le 
volume de la chambre a vide. On obtient en fait la pression partielle relative (PPR) des 
particules d'une valeur de m/z donnee en fonction de Penergie, en faisant un 
bombardement en energie. A une pression donnee, la somme des PPR est proportionnelle 
a la pression totale absolue dans la chambre experimentale. La variation de la PPR (APPR 
= PPRfmaie - PPRinitiaie (avant bombardement)) pour un fragment specifique a une energie 
donnee peut etre convertie en variation de pression partielle absolue (APPA =0.1 APPR), 
conversion proposee par Dugal et al. (1999) et que nous conservons en considerant qu'il 
n'y a pas eu usage de l'appareil affectant significativement l'efficacite de pompage. II est 
a partir de la possible de calculer le nombre de fragments desorbes par electron incident a 
une energie specifique. Les details concernant la conversion de APPA en nombre de 
fragments desorbes Nd ont ete etudies par Dugal et al. (1999). En resume, nous avons : 
N^
 = v (APPA | SPPA} „ ,^ , i n l 4 n„- , 
At y At v j (2.63 x 10
14
 PcT'cnC') (equation 3) 
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-3 i 
At est le temps durant lequel le signal de l'AGR atteint l'equilibre, S = 4900 cm s" est la 
"3 > 
vitesse reelle de pompage dans le volume experimental qui est de V = 882 cm . A une 
energie donnee et a l'equilibre de la pression, le nombre de fragments desorbes par unite 
de temps est ainsi donne par : 
^ - « (l .29 x 1018 Pa~Vl) x PPA (equation 4). 
Puisque la section efficace est proportionnelle au flux d'un fragment specifique 
desorbe par electron incident, nous obtenons en appliquant 1'equation 2: 
—
 Nd/N 
ou encore a = —£-—j- (equation 5), Ne Ni N, 
x — 
At A 
XA 
avec Ne qui represente le nombre total d'electrons incidents a une energie donnee, et 
(Nj/A) est le nombre Ni de cibles d'ODN par unite de surface A irradiee par le faisceau 
d'electrons (2 cm ). En tenant compte de la configuration des ODN chimisorbes, que 
nous considerons en majorite adsorbes parallelement a la surface de l'or puisque thioles 3 
fois et ne formant qu'une seule monocouche, les electrons incidents ont une cible 
essentiellement composee d'unites de nucleotides. Si nous considerons en plus qu'un 
ODN 25-mere a une longueur d'environ 11 nm, que les molecules sont separees les unes 
des autres de 2 nm (Reithel, 1969), et avec les dimensions des differentes bases, nous 
obtenons un maximum de 1.7x1014 bases/cm2 (Abdoul-Carime et al , 2000), ce qui nous 
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donne une valeur de (Nj/A) ~ 2.8 x 10 molecules/cm , valeur que nous considerons avec 
une erreur de ± 10 %. 
39 
Ill- Resultats 
III. Resultats 
III.l- Chauffage des cibles avec etude de Veau dans le SAM 
Les figures III.l a III.3 presentent des resultats obtenus en chauffant les cibles, 
sans les bombarder avec des EBE. Le chauffage se fait en mettant une tension de 2V aux 
bornes des cibles. La temperature exacte de la cible chauffee n'est malheureusement pas 
connue. Cependant, nous avons prouve experimentalement, en mettant une difference de 
potentiel sur une plaque d'or dans une piece a temperature ambiante, que nous avons au 
moins une temperature de 170°C sans pour autant endommager la cible. Et pour verifier 
cela au niveau de la chambre a vide nous avons chauffe plusieurs fois une cible pour 
ensuite la soumettre a un bombardement avec des EBE. Nous avons obtenu une 
desorption significative de molecules, ce qui prouve que le SAM n'a pas ete totalement 
endommage. La desorption lors du chauffage prouve que la cible chauffe au fur et a 
mesure que le temps passe. En comparant le graphique du chauffage d'un SAM (fig. 
III.2) avec celui du chauffage d'une cible propre (fig. III.l), nous observons que l'eau qui 
en desorbe est bien due a la presence des ODN et done du SAM. 
En effet, nous obtenons sur la figure III.l une tres faible desorption de H2 et 
de H2O, et tel a ete le cas a chaque fois que nous bombardions une plaque sans ODN qui 
a seulement ete trempee dans l'eau et sechee a l'azote. Cette desorption n'est cependant 
pas tres importante et proviendrait de 1'effet de la chaleur autour de la cible et sur la cible 
propre elle-meme. Leur PPR augmente d'abord en fonction du temps, mais finit par 
decroitre (autour de 400 s) avec le temps, avant meme l'arret du chauffage (autour de 700 
s). Sur la figure III.2, on voit bien la presence de molecules de H2 et de molecules d'eau. 
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L'allure des courbes laisserait croire que H2 pourrait provenir de H2O. Pour s'assurer de 
la formation de l'eau on observe aussi le comportement de la masse 17 qui correspond a 
OH. D'autre part, nous observons aussi d'autres molecules qui n'apparaissent pas avec la 
cible propre, provenant de la cible ou resultant de la combinaison de molecules ayant eu 
plus de mobilite sous l'effet de la chaleur. Nous n'avons done pas tenu compte de toutes 
les masses obtenues avec le spectrometre de masse lors du chauffage et nous ne les avons 
pas toutes identifiees. La PPR de l'eau augmente, se stabilise un peu autour de 640 s et 
continue d'augmenter pour finir par saturer autour de 1048s. Au debut, la cible chauffe et 
l'eau a la surface s'evapore. Certaines molecules s'evaporant plus facilement que 
d'autres, la chaleur se dissipe au fur et a mesure que le temps passe et que la temperature 
augmente et l'eau dans le SAM desorbe de plus en plus. L'AGR detecte done de plus en 
plus d'eau. Puisque la PPR de la molecule d'eau ne baisse pas, nous continuons le 
chauffage, et ce, pendant une duree importante (environ 32 minutes), et nous avons ete 
obliges de le faire a chaque experience de chauffage puisque l'eau sature tout le temps a 
peu pres au meme moment pour des experiences faites dans les memes conditions. 
41 
Ill- Resultats 
1.0E-07 
8.0E-08 
6.0E-08 
fc 
o 
.> 4.0E-08 
1 
§ 2.0E-08 
0.0E+00 
-2.0E-08 
-4.0E-08 
Temps (s) 
Figure III.l : Desorption de molecules en fonction du temps 
lors du chauffage de la cible propre sans SAM a 
2V. 
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Figure III.2 : Desorption de molecules en fonction du temps 
lors du chauffage du SAM a 2V. 
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La PPR de l'eau augmente jusqu'a saturation du spectrometre de masse, ce qui 
rend compliquee Petude exacte de la quantite d'eau provenant du SAM. La courbe nous 
montre quand meme bien qu'il y a presence assez importante de molecules d'eau dans le 
SAM puisque, comme vue sur la figure III. 1, il n'y a pas une si grande quantite d'eau 
dans la chambre a vide lorsque nous chauffons une cible propre. Nous pouvons done 
determiner le seuil minimal de l'eau contenue dans le SAM en utilisant la pression de 
saturation de l'eau, et ainsi en meme temps determiner Pimportance de l'effet indirect 
dans nos resultats (courbe de l'eau sur la figure III.3). 
En nous basant sur l'equation 3, en utilisant Papproximation que Pon a 2.5 
molecules d'eau par paire de bases dans PADN avec un maximum de 4.9 xlO14 bases sur 
la cible, nous obtenons un minimum de 6.12 x 10 molecules d'eau qui proviendraient 
seulement de l'ODN, si jamais la quantite d'eau etait la meme que dans PADN double 
brin et que l'eau de l'ODN se serait totalement evaporee. En integrant la courbe de la 
figure III.3, nous obtenons, au moment ou la courbe sature, un nombre de molecules 
d'eau desorbees de Pordre de 1016. En tenant compte du fait que sous l'effet de la chaleur 
certaines molecules ont pu constituer la masse 18, et que d'autre part d'autres molecules 
d'eau ont pu ne pas atteindre PAGR, nous estimons une erreur d'environ 50 % sur le 
nombre de molecules. En laissant refroidir le systeme et en reprenant plusieurs fois le 
processus de chauffage sur la meme cible, nous obtenons encore de l'eau qui desorbe du 
SAM. Cela s'expliquerait par le fait que ce sont les molecules d'eau les plus difficiles a 
arracher qui restent sur la cible ou aussi par le fait que la majorite de l'eau dans le SAM 
s'est evaporee lors du premier chauffage. Nous en concluons que, malgre le sechage a 
l'azote et le degazage, de l'eau est capturee par le SAM et cette quantite pourrait etre 
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assez importante pour que nous puissions dire que l'effet indirect des EBE est a 
considerer dans les resultats. Cependant, comme montre precedemment, il est tres 
difficile avec ce type d'experience, de determiner la quantite exacte d'eau dans le SAM. 
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Figure III.3 : Desorption de molecules d'eau par unite de temps 
lors du chauffage du SAM a 2 V. 
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III. 2- Desorption des neutres 
A partir des experiences concernant l'effet des EBE sur l'ADN faites 
precedemment en phases solide et gazeuse avec les bases de l'ADN ainsi que les resultats 
theoriques (Tonzani et Greene, 2006 ; Abdoul-Carime et al., 2000 ; Abdoul-Carime et 
Sanche, 2001 ; Dugal et al., 2000 ; Abdoul-Carime et al., 2001 ; Winstead et al., 2007), 
et en nous basant sur la spectrometrie de masse de certaines molecules, nous pouvons 
identifier les molecules neutres desorbees parmi toutes les masses obtenues, et qui ne 
seraient pas un resultat d'une ionisation quelconque au niveau 1'AGR. 
Nous avons obtenu la section efficace absolue, a, en fonction de Penergie de 
l'electron incident qui interagit avec un ODN mixte 25-mere 
(GC*GTATGTCGTAC*AGTAAGTAGTC*C) chimisorbe sur une plaque d'or cristallin 
Au (111). Les figures III.4 a III. 12 nous presentent ces resultats pour les fragments 
neutres de rapport masse/charge (M = m/z) 2, 14, 15, 16, 18, 26, 42, 43 et 55 attribues 
respectivement a H2, CH2, CH3 ou NH, NH2 ou O, H20, CN, OCN ou H2NCN, OCNH et 
H3C-CCO. Ces sections efficaces ont ete obtenues en utilisant Fequation 4 avec les 
valeurs de Nd/Ne mesurees entre 3 et 25 eV d'energie incidente des electrons. Pour 
confirmer qu'il n'y a pas eu de desorption due a d'autres sources de rayonnement comme 
le filament du canon a electron ou de l'AGR, nous avons compare les resultats obtenus 
avec les SAM a ceux obtenus sous les memes conditions, mais tournant la cible de telle 
sorte que ce soit le verre qui soit en face du canon. Pour confirmer que les electrons 
secondaires provenant de la surface de la chambre ou encore que le degazage aux 
alentours du filament chaud de l'AGR ne produisent pas des reactions contribuant aux 
resultats obtenus, nous avons bombarde la chambre d'analyse sans la presence des cibles, 
47 
Ill- Resultats 
et ensuite avec la presence de cibles propres sans ODN qui ont ete plongees dans l'eau la 
meme duree que pour faire un SAM et sechees a l'azote. Nous avons aussi mesure le 
courant sur les 3 autres cibles lors du bombardement d'une cible, soit a energie fixe, soit 
avec un balayage en energie et nous obtenons sur les autres cibles environ 106fois moms 
de courant. L'erreur sur la courbe de section efficace est principalement attribuee aux 
incertitudes sur les valeurs de Na et N,. Cependant, en reproduisant les experiences sous 
les memes conditions on obtient des valeurs qui varient seulement de ± 10 %. La vitesse 
de pompage utilisee est celle attribuee par Dugal et al. (1999) a N2, CN et OCN. Cette 
meme vitesse a aussi ete utilisee pour la masse 55 attribuee a H3CCCO. Nous considerons 
done la meme vitesse de pompage des masses 26 a 55. Pour verifier la difference de 
vitesse de pompage des molecules neutres auxquelles nous nous interessons ici, nous 
avons etudie le comportement de leur PPR en fonction du temps. En effet, nous avons 
observe apres combien de temps par rapport a CN les PPR retrouvent leur valeur initiale 
d'avant bombardement, tout en tenant compte de l'importance relative de la variation de 
PPR. Nous avons ainsi estime que nous avons sensiblement les memes vitesses de 
pompage pour les masses etudiees (jusqu'a ±0.1 % par rapport a CN). D'autre part, il a 
ete montre que le substrat de metal a tendance a sous-estimer le processus d'attachement 
dissociatif (Rowntree et al., 1996). Ainsi avec la proximite de notre substrat d'or, il se 
pourrait que les rendements de desorption de fragments neutres soient reduits et par 
consequent les resultats obtenus pourraient etre plus importants dans le milieu biologique. 
En plus, en tenant compte de l'efficacite de detection de l'AGR en rapport avec les 
sections efficaces d'ionisation par impact electronique dans l'ioniseur de l'AGR, les 
probabilites de transmission des molecules dans le quadripole ou encore de l'efficacite de 
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detection du channeltron de 1' AGR qui sert de detecteur et de compteur, nous considerons 
que l'erreur absolue totale sur les valeurs de sections efficaces obtenues est d'environ 
50 %. 
Pour toutes les courbes obtenues, on a un seuil entre 2 et 4 eV. A partir de ce seuil 
d'energie, les sections efficaces augmentent avec l'energie tout en presentant des 
irregularites correspondant a des resonances, lorsqu'elles emergent au-dessus du bruit de 
fond que nous avons trouve faible lors des experiences. II n'y a pas eu de detection de 
base entiere d'ADN, de nucleoside ou de nucleotide. Soit, ces especes portant de grandes 
masses moleculaires (> 100 uma) n'ont pas du desorber significativement des minces 
films, soit le spectrometre de masse n'est pas assez performant pour detecter ces masses. 
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Figure III.4: Section efficace de desorption de H2 en fonction 
de l'energie de 1'electron incident. 
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III.5: Section efficace de desorption de CH2/N en 
fonction de Penergie de 1'electron incident. 
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III.6: Section efficace de desorption de CH3/NH en 
fonction de l'energie de 1'electron incident. 
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Figure III.7: Section efficace de desorption de NH2/0 en 
fonction de l'energie de l'electron incident. 
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Figure III.8: Section efficace de desorption de H20 en fonction 
de l'energie de 1'electron incident. 
54 
Ill- Resultats 
M=26: CN 
1—'—I—'—I—r—i—i—|—i—i—i—|—i—|—i—|—i—|—i—|—i—| 
4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 
E(eV) 
III.9: Section efficace de desorption de CN en fonction 
de l'energie de 1'electron incident. 
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III. 10: Section efficace de desorption de OCN/H2NCN en 
fonction de l'energie de l'electron incident. 
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Figure 111.11: Section effieace de desorption de OCNH en 
fonction de l'energie de l'electron incident. 
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III. 12: Section efficace de desorption de H3C-CCO en 
fonction de Penergie de l'electron incident. 
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L'etude par spectrometrie de masse de l'impact des EBE avec l'ODN nous 
confirme done la formation de neutres. Selon le comportement des rendements en 
fonction de Penergie des electrons, les neutres sont formes par excitation electronique 
directe ou resonante et par attachement dissociatif. La radiolyse de l'eau aussi a pu creer 
des produits comme le radical hydroxyle, qui ont cree des dommages par effet indirect. 
Dans tous les cas, les neutres se sont formes et il y a done dommage a l'ADN et 
formation de produits reactifs. Voyons en effet comment les differents produits obtenus 
ont pu se former, en d'autres termes comment le dommage a ete induit par les EBE. 
IV- Discussion et conclusions 
De facon generale, les pics observes a tres basse energie (a moins de 5 eV) sont le 
resultat d'un processus de resonance par ADE (b dans figure 1.7), qui correspondent 
surtout a des resonances « shape ». En effet, les seuils d'excitation electronique des bases 
de l'ADN se situant autour de 5-6 eV (Crewe et al., 1971), le seul mecanisme de 
fragmentation possible a tres faible energie s'avere etre la formation d'une resonance « 
shape » suivie d'une dissociation en un anion et un neutre (bl) (Du Penhoat et al., 1999 ; 
Sanche, 1995). Entre 5 et 15 eV, la voie (a) devient accessible. Nous sommes done en 
mesure d'obtenir par exemple deux produits neutres par la voie (a2). Avec les processus 
resonants, la capture electronique temporaire via la formation d'une resonance « core-
excited » et une dissociation subsequente de l'anion moleculaire transitoire est aussi 
possible au-dessus de 5 eV (a-a2, b-b3-a2) (Sanche 2005, Abdoul-Carime et al., 2000). II 
peut aussi y avoir formation de fragments positifs formes via une autionisation, menant a 
la formation de molecules neutres (cl). En resume, nous obtenons la formation des 
neutres avec des resonances par ADE (bl) ou directement sans ADE (b3). A cela 
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s'ajoutent tous les autres mecanismes non resonants qui menent aussi a la formation de 
molecules neutres via (a) et (c). 
Dans les presentes experiences, la formation de CN proviendrait, comme toutes 
les autres masses, de la dissociation d'etats electroniques resonants et non resonants. En 
effet, nous observons a partir de 4 eV une augmentation continue de la section efficace en 
fonction de Penergie, qui se superpose a une resonance autour de 12 - 13 eV. Cette 
molecule neutre a ete observee lors d'etudes precedentes des effets des EBE sur des ODN 
simple brin (CN) principalement via ADE mais aussi par des phenomenes de dissociation 
non resonante (Abdoul-Carime et al., 2000; Dugal et al., 2000). L'anion CN" a aussi 
plusieurs fois ete obtenu lors de Petude de Peffet des EBE sur les composants de base de 
PADN comme Padenine (solide : Abdoul-Carime et al., 2001), la guanine (solide : 
Abdoul-Carime et al., 2001 ), thymine (solide et gazeux : Huels et al., 1998 ; Du Penhoat 
et al., 2001 ; Abdoul Carime et al., 2001), cytosine (solide et gazeux : Huels et al., 1998 ; 
Abdoul Carime et al., 2001 ). L'affinite electronique de CN etant d'environ 3.8 eV 
(Illenberger, 1992), sa formation ne provient surement pas de Pautodetachement de 
P electron au niveau du CN". 
La formation de OCN et/ou H2NCN presente une courbe qui montre la formation 
de resonances en plus d'une augmentation continue de la section efficace en fonction de 
Penergie. Les resonances pour OCN se situent autour de 5 eV, 12 eV et 15 eV. Le radical 
neutre OCN a ete observe lors d'etudes precedentes des effets des EBE sur des ODN 
simple brin principalement via ADE mais aussi par des phenomenes de dissociation non 
resonante (Abdoul-Carime et al., 2000; Dugal et al., 2000. L'anion OCN" a aussi 
plusieurs fois ete obtenu lors de Petude de Peffet des EBE sur les composants de base de 
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l'ADN notamment la thymine (solide et gazeux) et la cytosine (gazeux) ( Huels et al., 
1998 ; Du Penhoat et al., 2001 ; Abdoul Carime et al., 2001). L'affinite electronique de 
OCN etant aussi d'environ 3.8 eV sa formation ne provient surement pas de 
l'autodetachement de Pelectron au niveau du OCN" et il a aussi ete montre que la 
detection du CN n'est pas reliee a la brisure du OCN+ dans l'AGR (Dugal et al., 1999). 
D'autre part, ces deux derniers neutres (CN et OCN) ont non seulement ete 
plusieurs fois cites et etudies dans le contexte de l'effet des EBE sur l'ADN mais plus 
exactement lors d'experiences realisees avec le meme appareil (Abdoul-Carime et al., 
2000 par exemple). Cependant dans nos resultats, les masses correspondantes ne sont pas 
les sections efficaces les plus intenses. Ceci pourrait s'expliquer par le fait que la 
sequence d'ODN utilisee lors des presentes experiences est differente en longueur et en 
nombre de thiols. L'allure de leur courbe de section efficace est cependant comparable a 
celle obtenue par Abdoul-Carime et al. 
NH et/ou CH3 presentent une resonance autour de 10 eV superposee a une autour 
de 13 - 15 eV. Panajotovic et al. (2006) explique la formation de H lors de la formation 
de OCN et NH2, avec la thymine par exemple, qui mene a la formation de NH. L'ion 
CH3" a ete obtenu lors de 1'ADE a la thymine. 
H2 a une section efficace importante et semble etre le produit de resonances 
autour de 10 eV et 13 eV. Dugal et al. (1999) ont obtenu du H2 lors de leurs experiences 
sauf que le signal obtenu n'etait pas assez intense. II n'observait pas non plus la 
desorbtion de H meme si sa production etait tres favorable par ADE. D'autre part 
plusieurs etudes realisees avec les composants de base de l'ADN (toutes les bases a l'etat 
liquide et gazeux ainsi que le desoxyribose solide : Huels et al., 1998; Antic et al., 2000; 
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Abdoul-Carime et al., 2000; Dugal et al., 2000) ont revele la formation de H ou de H". 
Plusieurs etudes ont dernierement etudie la formation de H ou H" surtout par ADE suite a 
l'impact d'EBE sur l'ADN ou ses composants (Hanel et al., 2003; Ptasinska et al., 2005; 
Panajotovic et al , 2006). Le radical H' se produit aussi lors de la radiolyse des molecules 
d'eau. L'atome H etant tres mobile peut facilement former du H2. On obtient done 
facilement et assez frequemment H + H —> H2 suite a des processus de dissociation. 
La courbe de CH2 presente une tres forte resonance autour de 13 - 15 eV. CH2" a 
ete obtenu par ADE lors de l'etude des ions desorbant de films minces de bases d'ADN 
(Abdoul-Carime et al. 2001) ou encore lors du bombardement de la thymine et la 
cytosine gazeuses (Huels et al., 1997). 
NH2/O presente egalement une tres forte resonance autour de 13-15 eV. NH2"/0" 
a ete obtenu lors de l'etude des dommages avec la thymine et la cytosine gazeuses (Huels 
et al., 1998 ; Du Penhoat et al., 2001 ; Abdoul Carime et al., 2001). D'autre part, la 
dissociation d'un anion transitoire Cy" ou T" peut mener a la formation d'une molecule 
instable (H2NCN) et OCN qui vont eventuellement dormer du NH2 ou O (Abdoul-Carime 
etSanche,2001). 
Pour OCNH qui constitue la principale molecule neutre qui se fragmente 
eventuellement pour donner CN et OCN (Abdoul Carime et al., 2001), on observe des 
phenomenes de resonances autour de 6 eV, 1 2 - 1 3 e V e t 2 1 -22 eV. Les premieres 
resonances sont en effet aussi observees pour CN et OCN. 
H3C-CCO presente des resonances autour de 10 eV, 15 eV et 22 eV. II a ete 
obtenu auparavant surtout a partir de bris de la thymine et de la cytosine (Abdoul-Carime 
et al., 2000,2002). Mais l'obtention a partir de la thymine est la situation la plus probable. 
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Par exemple un radical OH peut attaquer pour briser le lien illustre et creer une 
dissociation (2002). Nous suggerons que ce neutre puisse aussi s'obtenir a partir d'un bris 
du sucre. 
H2O serait produit par des phenomenes de resonance autour de 6 eV, 11 eV et 18 
eV. II est aussi forme par des phenomenes non resonants. Sa desorption serait due a sa 
capture effective dans le SAM mais aussi a la reaction de H et OH ou encore H2 et O. 
Les courbes de section efficace obtenues ont en majorite des resonances entre 10 
eV et 25 eV. En observant Failure de la courbe de section efficace de cassure simple brin 
obtenue par Cai et al. (2006) et montree sur la figure IV. 1, nous concluons que ces 
resonances ont une grande probabilite d'avoir cree des cassures de brin. La presence de 
neutres a tres faible energie sur la courbe de section efficace est en accord avec les 
resultats de Martin et al. (2004), qui ont etudie le role des resonances « shape » lors des 
cassures de brin d'ADN induites par des electrons d'energie inferieure a 4 eV (figure 
IV.2). Tout cela implique que les dommages aux ODN ont produit en majorite des 
cassures de brin dans le SAM. 
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Figure IV. 1 : Section efficace d'induction de cassure simple 
brin par les EBE dans le SAM. 
(Cai et al., 2006) 
64 
IV- Discussion et conclusions 
12 
t— 
o 
u 
m 
ttmA 
^ c 
cid
 
f 
u 
5J 
CO 
9 
6 
<H 
1KB 
o 
-S 0 I 2 3 4 
Incident Rlectron Encrav(cV) 
Figure IV.2 : Production de cassure simple brin (SSB) et de 
cassure double brin (DSB) en fonction de 
l'energie de 1'electron incident. 
(Martin et al., 2004) 
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IV. 1- Quelquesprocessus deformation des neutres 
Les molecules avec l'atome N proviennent forcement des bases. Les bases ont 
done ete endommagees en plus des brins casses et cela a conduit a la formation et 
desorption de ses fragments. 
Abdoul-carime et al (2002) et Dugal et al. (1999) ont suggere des reactions 
menant a la formation de CN et OCN via l'attachement dissociatif d'electron (ADE) et 
par effet indirect avec le radical 'OH. En prenant en compte ce meme type de reactions, 
nous pouvons considerer certains mecanismes de formation de quelques molecules 
neutres que nous avons obtenues. Les figures IV.3 a IV. 10 montrent des mecanismes de 
formation des neutres OCNH, CN, OCN et H2NCN a partir de la thymine et de la 
cytosine par les voies b-bl, b-b2-a2 et a-a2 de la figure 1.7. On voit qu'en meme temps, 
on obtient certains mecanismes de formation des neutres CH3, et NH2. 
66 
IV- Discussion et conclusions 
IV.1.1- CN-OCN/H2NCN-CH3-NH2 
O 
H3C NH 
+ e 
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N ^ O 
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R 
O O 
H 3 C^ 
ll NH 
1 
R 
+ e- • ^ 
• (T 
1 
R 
+ CH, 
R=chaine d'ADN 
Figure IV.3 : Attachement dissociatif d'electron a la thymine. 
(Base sur Abdoul-Carime et al., 2002) 
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Figure IV.4 : Formation des neutres OCNH, CN, OCN et H3C a 
partir de la thymine. 
(Base sur Abdoul-Carime et al., 2002) 
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Figure IV.5 : Formation des neutres *NH2 et H2NCN a partir de 
la cytosine et de 1'adenine. 
69 
IV- Discussion et conclusions 
La figure IV.6a montre l'obtention suggeree par Abdoul-Carime et al. (2002) de 
OCNH a partir de la thymine attaquee par un radical 'OH cree par attachement dissociatif 
sur une base adjacente. Cependant, 'OH etant electrophile et n'attaquant pas les cetones, 
cette reaction a une tres faible probabilite de se produire. En effet, 'OH aurait plus 
tendance a creer le dommage au niveau de C5 et C6 et on obtiendrait plutot avec l'attaque 
au niveau de C5 la figure IV.6b. 
OH 
O 
H 3 C 5 NH 
6 N "O 
I 
R 
H3C 
O 
OH 
NH 
N ^ O 
I 
R 
O 
(I + Radical 
NH 
Figure IV.6a: Formation des neutres OCNH a partir de la 
thymine avec le radical OH cree via attachement 
dissociatif sur une base adjacente. 
(Abdoul-Carime et al., 2002) 
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Figure IV.6b : Formation des neutres OCNH, OCN et CN a 
partir de la thymine avec le radical OH cree via 
attachement dissociatif sur une base adjacente. 
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IV.1.2- H2 - NH 
L'atome H etant tres mobile peut facilement former du H2 surtout que Ton a aussi 
formation de H lors de la formation de OCN mais aussi de NH2 qui mene a la formation 
de NH (Panajotovic et al., 2006) avec l'adenine. 
NH, to- NH+ H + 
R N-
+ e-
Figure IV.7: Formation des neutres H et NH a partir de 
l'adenine. 
Les EBE produisent le radical hydrogene tres mobile via 1'attachement dissociatif 
dans l'uracile. En plus, dans la dissociation de l'ion negatif transitoire, tout exces 
d'energie va presque totalement etre transfere a cet atome leger, facilitant ainsi le 
mouvement du radical dans cet attachement dissociatif d'electron. (Hanel et al., 2003) 
e" + X -> X" -»• (X-H)" + H 
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Et, a partir de 1.4 eV, la perte de Phydrogene peut se produire a partir des sites Nl 
et N3 de la thymine encore par ADE (Ptasinska et al., 2005). Mais dans l'ADN puisque 
Nl est relie au sucre la perte se fera surtout au niveau de N3. 
H3C 
O 
NH 
1 N "O 
I 
R 
Figure IV.8 : Sites Nl et N3 de la thymine 
On obtient done facilement et assez frequemment H + H —> H2 suite a des 
processus de dissociation, meme si cela n'est surement pas la seule facon d'obtenir cette 
molecule. 
IV.1.3- H3CCCO 
II s'obtient surtout a partir d'un bris de la thymine ou de la cytosine. Mais 
l'obtention a partir de la thymine est la situation la plus probable. Par exemple un radical 
OH peut attaquer pour briser le lien illustre et creer une dissociation. Ce neutre pourrait 
aussi s'obtenir a partir d'un bris du sucre. 
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Figure IV.9 : Formation de H3C-CCO a partir de la thymine. 
Des bris au niveau du groupement phosphate peuvent tout aussi bien creer les 
dommages par des transferts d'electron de la base au groupement phosphate causant une 
rupture de lien C-0 (Zheng et al., 2006), et aussi des ruptures P-0 (Konig et al., 2006), 
menant ainsi aux cassures de brins. 
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V- Conclusion generate 
L'effet des EBE sur des SAM d'ODN simple brin chimisorbes sur un substrat d'or 
a ete etudie par spectrometrie de masse des especes neutres desorbees lors de l'impact des 
electrons. Les SAM sont bombardes a haut courant et dans une chambre a hyper vide 
avec des electrons ayant une energie de 3 a 25 eV, grace a un canon collime 
magnetiquement. 
Nos resultats montrent que les EBE ont des effets directs et indirects sur l'ADN 
qui endommagent les bases et creent des cassures de brins. II n'y a pas eu observation de 
molecule de sucre ou de fragment contenant du phosphore ou encore de bases d'ADN 
entieres, vu la limite du spectrometre de masse par rapport a la masse elevee des bases. 
Cependant, nous observons la formation de nouvelles (pour ce type d'experiences) 
molecules neutres, en nous basant sur les etudes theoriques et experimentales 
precedentes, et sur la spectrometrie de masse generate des masses observees. La section 
efficace absolue est obtenue a partir de la pression partielle absolue des molecules 
neutres. Nous avons aussi suggere des mecanismes de formation des quelques molecules 
neutres lors du dommage a l'ADN. En plus des mecanismes telles que les resonances 
directes et les resonances par ADE, des excitations non-resonantes (dissociations 
directes) sont a Porigine du dommage a l'ADN qui menent a la desorption de fragments 
neutres. 
Les resultats obtenus montrent que les fragments neutres sont importants dans 
l'etude de l'effet des EBE sur l'ADN meme s'ils ne sont pas souvent etudies (par rapport 
aux ions par exemple). Leurs sections efficaces de production sont elevees, voire 
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beaucoup plus que celles pour la formation d'anions stables. Avec la proximite de notre 
substrat, nous avons bien pu obtenir des rendements de desorption de fragments neutres 
reduits et par consequent les resultats obtenus pourraient etre encore plus importants dans 
le milieu biologique. Nous estimons l'erreur totale sur nos valeurs de section efficace a 
environ 50 %. 
Les objectifs principaux de cette maitrise ont dans l'ensemble ete atteints. Les 
resultats obtenus sont en accord logique avec des travaux precedents et avec la litterature. 
Les energies de resonances obtenues pour les molecules neutres (autour de 6, 10, 12, 13, 
15, 17, 22 eV) sont en accord avec, par exemple, les valeurs obtenues theoriquement par 
Tonzani et Green (2006) lors de l'etude des resonances des bases de l'ADN pour des 
energies d'electron allant de 0 a 15 eV (autour de 5.5, 8.9, 10, 12 eV). Pour les plus 
hautes energies, Dugal et al. (2000), ont obtenu des resonances autour de 15, 20 et 23 eV. 
Les courbes obtenues pour CN et OCN sont en accord avec les resultats de Abdoul-
Carime et al. (2000), en ce qui concerne les energies de resonance. Les courbes de section 
efficace obtenues supportent en majorite 1'allure de la courbe de section efficace de 
cassure simple brin obtenue par Cai et al. (2006). La desorption a tres faible energie sur la 
courbe de section efficace des neutres est en accord avec les resultats de Martin et al. 
(2004), qui ont etudie le role des resonances « shape » lors des cassures de brin d'ADN 
induites par des electrons d'energie inferieure a 4 eV. 
En perspective, il serait interessant de faire les memes experiences avec des SAM 
d'ODN double brin et d'etudier la formation de nouvelles molecules neutres ainsi que 
leurs sections efficaces absolues de formation. II serait d'autre part interessant d'etre en 
mesure de travailler avec des ODN submerges d'eau et relies a des proteines et avec des 
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molecules d'ADN dans les memes conditions pour se rapprocher le plus possible du 
milieu biologique et renforcer ces resultats de base obtenus. Trouver un moyen de mieux 
caracteriser le SAM par rapport a sa teneur en eau serait aussi interessant. 
Nous avons de facon generate encore la confirmation que les EBE ont des effets 
importants sur l'ADN. Ces effets dependent de renvironnement et de la topologie 
moleculaires de l'ADN (Abdoul-Carime et al., 2002) et leur importance implique Taction 
des EBE en radiobiologie et en radiotherapie. 
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Annexe 1 : structure de PADN simple brin 
DNA 
Annexe 1 
£ 5' end NH2 
«*. tt^ o 
3' end 
Figure Al.l : Representation d'un brin d'ADN (bases, sucre, 
groupement phosphate). 
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Figure A1.2 : Liaisons hydrogene entre les bases de VADN. 
/ 
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Annexe 2: Dommages a 1 ADN 
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Figure A2.1 : Effet du rayonnement ionisant sur l'ADN et la 
cellule. 
(Barthez, 2002) 
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Cassure simple brin 
Liaison inter-base 
Dommage aux bases 
Site abasique 
Cassure double brin 
Pontage proteine-ADN 
Figure A2.2 : Effet du rayonnement ionisant sur 1'ADN (types 
de dommage). 
(Base sur Gerard et Schlumberger, 2007) 
82 
Annexe 3 
Annexe 3 : Details du montage (Lecierc, 1987; Dugai, 1994) 
Chambre de preparation : 
Bateau de tungstene 
Jauge a diaphragme (MKS Baratron 622) 
Porte-echantillon: support pour les cibles, temoin a resistance, thermocouples, 
filaments de chauffage 
Jauge ionique 350 (Granville-Phillips) 
Chambre d'analyse : 
Canon a haut courant 
Monochromateur trochoidal 
Analyseur de gaz residuel (AGR, Fisons-VG Quadripoles) 
Jauge ionique 350 
Pompe ionique (Varian 60L/s) 
Bobines de Helmholtz 
L'analyseur de gaz residuel 
C'est l'instrument qui permet de voir les especes gazeuses dans la chambre a vide. 
II s'agit en fait d'un spectrometre de masse a quadripoles qui peut fonctionner sur une 
grande plage de masses (0-400 uma). II est essentiellement constitue d'une chambre 
d'ionisation et de quatre tiges metalliques permettant la selection des masses. Pour suivre 
selectivement certaines masses, il suffit de balayer les masses avec une rampe de voltage 
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discontinue (Leclerc, 1986). II a aussi un multiplicateur d'electrons qui lui sert de 
detecteur (channeltron). Une fois dans la chambre d'ionisation, les elements a detecter 
sont ionises, acceleres vers l'interieur, selectionnes selon leur rapport masse/charge et 
comptes par le detecteur. Le spectrometre peut balayer sur une plage variable de masses 
ou se concentrer sur une seule masse. 
Le canon a haut courant 
II est constitue d'un filament de tungstene thorie comme generateur d'electrons. 
Quatre disques de molybdene troues, equidistants et isoles electriquement permettent 
l'extraction et la focalisation (ou la defocalisation) des electrons sur la cible. Les 
electrons sont collimes par un champ magnetique produit par deux bobines d'Helmholtz 
installees a l'exterieur du systeme a vide. Les disques sont isoles de facon a pouvoir 
regler independamment la tension qui leur est appliquee de fa?on a pouvoir optimiser la 
resolution (environ 0.5 eV). D'autre part, les tensions appliquees sur les quatre disques du 
canon sont telles qu'elles permettent un etalement maximal des electrons incidents sur 
l'echantillon lors de leur ralentissement avant impact. 
Le porte-echantillon 
II offre la possibilite d'introduire quatre echantillons simultanement. Ces derniers 
sont pinces mecaniquement sur des pieces d'acier inoxydable 304 isolees electriquement 
par une ceramique cylindrique tubulaire. II est ainsi possible de chauffer legerement les 
cibles de facon independante. Pour minimiser la conductance entre les deux chambres 
lors des experiences, le porte-echantillon possede une piece annulaire de cuivre soutenue 
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sur une piece d'acier inoxydable 304 qui elle, supporte 1'alimentation electrique. La piece 
de cuivre vient faire un joint etanche sur une bride reductrice faite sur mesure. La partie 
cible du porte-echantillon est reliee a un electrometre pour mesurer le courant transmis. 
Pratiquement toutes les pieces sont en acier inoxydable 304, qui est non magnetique. 
Les ills electriques en aluminium sont recouverts d'une couche d'oxyde de silicium pour 
1'isolation. 
Chambre de transfert: 
Porte-cible : translateur horizontal, rotateur 
Soufflet metallique 
Pompe turbomoleculaire (Balzers TMU 065 U) 
Electrometre 
Etagere de controle: 
Panneau de controle 
Controleur de 1'AGR et sa source de tension 
Cadran de la jauge ionique 
Source de tension et controleur de la pompe turbomoleculaire (TCP 121) 
Source haute tension et controleur de la pompe ionique 
Multimetre digital Keithley (2000 multimeter) 
2 PC (utilisation de 1'AGR et controle de la rampe digitale de balayage). 
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Annexe 4 : Organisation des SAM 
.^mmtmmw? Au on SO00) 
Figure A4.1 : Illustration de la formation de SAM avec 
Tadsorption des alcane-thiols sur de Tor fixe au 
silicium. 
(Http://www.ifm.liu.se/applphys/ftir/sams.html) 
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La figure A4.1 illustre la facon generate de former des SAM par le lien entre for et le 
souffre via les groupements thiol (SH). Ce meme modele est valable pour les ODN 
puisque le lien P=S-Au se fait encore. Avec les 3 thiols, le SAM se fera plutot de facon 
horizontale. Dans notre cas, nous avons du verre sur lequel for est fixe avec du chrome. 
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Annexe 5 : Comparaison des resultats en fonction de la largeur 
du faisceau 
Pour maximiser la largeur du faisceau et ainsi maximiser le signal, la difference 
de potentiel entre le filament et les plaques P3 et P4 du canon a electron a ete modifiee 
tout en verifiant le courant sur la cible. PI et P2 semblaient etre a leur maximum. 
L'experience faite a ete la suivante : la cible est deplacee par pas de 2mm. En fait, il 
s'agissait surtout du support de la cible qui continue a recevoir du courant lorsque la cible 
n'en recoit plus, vu sa position. Done en mesurant le courant sur le support en fonction de 
la distance par rapport au centre du faisceau et par rapport a la tension aux plaques P3 et 
P4, la valeur P4 = 6 eV semble elargir le faisceau au maximum. On peut voir l'impact 
d'un tel changement sur les courbes de transmissions (figure A5-1). En effet, sans que les 
courbes ne changent, il y a plus de courant sur la cible lorsque P4 est a 6V que lorsqu'elle 
est a 12 V (valeur initiale) (figure A5-2). Cela a egalement un effet sur l'intensite des 
resultats et on peut le voir en bombardant un SAM avec ces 2 valeurs de P4. Mettre P4 a 
6V augmente la largeur du faisceau, le courant sur la cible et l'intensite des resultats 
(Figure A5-3). C'est done la valeur qui sera adoptee pour toutes les experiences avec 
alors un faisceau d'electron de 2 cm . Cette valeur a ete obtenue en considerant que l'on a 
le maximum de courant lorsque la cible est a 8 mm. Ce point correspond ainsi au centre 
du faisceau. Aux alentours de 16 mm il n'y a plus de courant sur la cible. Ainsi on a un 
faisceau de 8mm de rayon et done un faisceau d'environ 2 cm2. 
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-•-P4=12VetP3^2.99V 
(valeursde depart) 
- • -P3^1.5V 
- A PS=4.5V 
- T - P 4 = 6 V 
• P4=18V 
-+-P4=18VetP3=1.5V 
Position de I'echantillon (nnm) 
A5.1 : Courant lu aux bornes de la cible en fonction de la 
position de I'echantillon et en fonction de la 
difference de potentiel au niveau des plaques 
quadripolaires du canon a electron. 
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ure A5.2 : Courbes de transmission en fonction de 1'energie 
des electrons et en fonction de la difference de 
potentiel au niveau de la plaque P4 du canon a 
electron (mettre P4 a 6 V donne plus de courant 
sur la cible). 
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Figure A5.3 : Desorption de CH3/NH en fonction de la 
difference de potentiel au niveau de la plaque 
P4du canon a electron (mettre P4 a 6 V augmente 
l'intensite de desorption). 
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Annexe 6 : Verification d'erreurs dues a la position et l'angle 
d'inclinaison de la cible 
La figure A6.1 montre le courant aux bornes de la cible lors d'un bombardement a 
20 eV en fonction de la position de la cible par rapport au faisceau d'electrons. Pour 
mesurer cette position, on mesure la longueur du soufflet au fur et a mesure que l'on 
deplace la cible. Nous constatons ainsi que l'erreur due a la position de la cible, qui est 
generalement de 24.8 cm lors de nos experiences, n'est pas tres importante puisque nous 
risquons des erreurs d'au plus quelques mm et qu'entre 24.5 et 25.5 cm nous avons plus 
ou moins le meme courant. 
La figure A6.2 montre le courant aux bornes de la cible lors d'un bombardement a 
20 eV en fonction de Tangle de la cible par rapport au faisceau d'electrons. On fait varier 
cet angle et on observe l'effet sur le courant lu. Pour que la cible et le faisceau aient un 
angle de 90 degres, il faut, en utilisant la cible 1, lire 116 degres au bout du soufflet. 
L'erreur due a l'inclinaison de la cible n'est done pas tres importante, puisque de 90 a 
150 degres, on a a peu pres le meme courant sur la cible. 
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Figure A6.1 Courant lu en fonction de la position de la cible 
(Longueur du soufflet). 
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